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Мета роботи. Виділення  та  ідентифікація  продукту  взаємодії  верапамілу 
гідрохлориду з бромкрезоловим зеленим методами ІЧ­спектрофотометрії та 
1H ЯMР спектроскопії. 
Матеріали і методи.  У  дослідженні  використано  робочий  стандартний 
зразок  верапамілу  гідрохлориду,  бромкрезоловий  зелений  (БКЗ),  взірці 
готових лікарських форм вітчизняного та зарубіжного виробництва. 
Реагенти  і  розчинники:  стандартний  зразок  верапамілу  гідрохлориду, 
бромкрезоловий зелений, ацетон.
Аналітичне обладнання: cпектрофотометр Bruker Alpha (Bruker Optik GmbH, 
Ettlingen,  Germany)  з  використанням  приставки  (повного  внутрішнього 
відбиття) ATR  (пряме  уведення  речовини),  спектрофотометр  Specord  200 
(Німеччина) (190–1100 нм).
Результати й обговорення. Експериментально встановлено, що верапамілу 





БКЗ  у  хінонну  структуру.  У  продукті  також  відсутні  поглинання  в  області 
2370см‒1  (R3N




гідрохлорид  взаємодіє  з  бромкрезоловим  зеленим  у  співвідношенні 
1:1,  виділено  та  встановлено  будову  забарвленого  продукту  взаємодії 
верапамілу  гідрохлориду  з  бромкрезоловим  зеленим.  За  допомогою 
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ності  продуктів  розкладу  [6‒8].  Satish  Kumar  K.  зі 
співавторами розробили  та  валідували  чотири ме-
тодики  УФ­спектрофотометричного  кількісного  ви-










авторами  використовували  реакцію  окиснення  до-




Ми  розробили  методику  кількісного  визначення 
верапамілу гідрохлориду в субстанції та у складі лі-
карських  фірм  на  основі  його  взаємодії  з  сульфо­















Матеріали і методи.  Об’єкт  дослідження  –  РСЗ 
верапамілу гідрохлориду (Recordati Industria Chiniare 
Farmaceutica,  Sp. A,  Італія,  серія  16100797),  бром-
крезоловий  зелений  (ТОВ  НПФ  «Синбіас»,  партія 
47), ацетон (Lab Scan, Poch, Ірландія, партія 4164/11).
Загальні методи дослідження:
–  стехіометричні  коефіцієнти  реагуючих  речовин 
встановлювали методом насичення (методом моляр-
них  співвідношень)  та  методом  неперервних  змін 
(методом ізомолярних серій);
–  ІЧ­спектри  реєстрували  на  спектрофотометрі 






Specord  200  (Німеччина)  (190–1100  нм).  Одержані 
спектри  обробляли  із  застосуванням  програмного 
пакета WinASPECT 2.2.1.0.
Результати й обговорення. Визначення стехіо-
метричних коефіцієнтів реагуючих компонентів у 













ходу,  повністю  узгоджуються  між  собою  та  станов-
лять 1:1 (рис. 1–3).
Виділення продукту взаємодії верапамілу гідрохло-
риду з бромкрезоловим зеленим. Відповідно  до  вста-
новлених  стехіометричних  співвідношень  компонентів 
реакції, виділено забарвлений продукт взаємодії вера-
памілу гідрохлориду з бромкрезоловим зеленим.
Загальна  методика  виділення  продукту  реакції: 
41,45 мг (0,0001 М) верапамілу гідрохлориду розчи-
няли  у  5,00  мл  ацетону,  додавали  розчин  69,80  мг 
(0,0001 М) БКЗ у 5,00 мл ацетону, перемішували та 
залишали на 24 год при кімнатній температурі. Виді-
лений  продукт  реакції  представляє  собою  цегляно­
червоні кристали, розчинні в ацетоні, етанолі, мета-
нолі  та  диметилформаміді,  дуже  мало  розчинні  у 
воді. Вихід одержаної сполуки складає 91,25 %.
Ідентифікація продукту взаємодії верапамілу гід-
рохлориду з бромкрезоловим зеленим.
В ІЧ­спектрі верапамілу гідрохлориду наявні смуги 
поглинання  високої  інтентивності  в  області  1257  і 





кільні.  Валентні  коливання  гідрохлориду  аміну  про-
являються в межах 2650‒2300 см–1. Смуга поглинан-
ня малої  інтенсивності при 2310 см–1 відповідає по-
глинанню  алкілнітрилу  С≡N.  Поглинання  в  межах 





області  3600–3400  см–1  смуги  фенольних  –ОН 
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Група Верапамілу гідрохлорид Бромкрезоловий зелений Продукт




+ Cl- 2650–2300 −
С−НAr 3020 υ 3042 υ 3050–2800сл υ
С−НAlk 2980–2850 υ
С−НAlkСН3 2820 υ υ
С−НAr 1516 с δ 1530сл δ 1515 с δ
С−Н (CH3) 1460 δas 1470 δas 1455 уш δas
С−Н 1424 1410
С−Н 1370 δs 1364 δs









С−НAlk 768 754 765 с
С≡N 2310 2302сл
С=О  − 1720слуш υ
C=C 1600сл
1580сл
υ 1600 1600 слуш
1580сл
υ
С−О−С  1257 с υas 1251 υas
1021 с υs 1018 с υs





−OH 1332 с δ − δ
−С−О−S 1273 υas −
С−Br 637 υ 611 υ
Примітки: «−» − поглинання відсутнє, «с» − сильне поглинання, «сл» − слабке поглинання.
проявля ються з малою інтенсивністю, що можна по-





а  саме поглинання  амонійної  групи  проявляється  у 
вигляді уширеного сигналу в області 3200–2000 см–1. 
Підтвердженням розкриття оксатіоланового циклу 













леного  продукту  реакції,  причому  одержані  спектри 
повністю підтверджують запропоновану структуру.
У  1Н ЯМР спектрі бромкрезолового зеленого сиг-
нали  метильних  замісників  проявляються  у  вигляді 
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із  них  синглет  у  сильнішому  полі  більш  уширений. 
Протони ОН−груп проявляються у вигляді уширеного 
синглету в діапазоні 9,2‒8,5 м.ч. Сигнали двох аро-
матичних  протонів  у  двох  бромкрезолових  циклах 





Бромкрезоловий  зелений:  1H  NMR  (400  MГц, 
ДМСО­d6),  δ,  м.ч.:  8.89  (ш.с.,  2  H,  OH);  7.70­7.20 





цять  протонів  чотирьох  метоксильних  груп  проявля-
ються 6 синглетами в межах 3,8−3,7 м.ч., що частково 
накладаються.  Це  пояснюється  тим,  що  верапаміл 
являє собою суміш двох стереоізомерів, для яких хі-
мічні зсуви сигналів метоксильних груп диметоксифе-
нільного  радикалу,  що  знаходиться  біля  оптичного 
центру,  відрізняються.  Сигнали  шести  ароматичних 






























































              верапамілу гідрохлорид                         йонний асоціат верапаміл­БКЗ
Рис. 4. Схема взаємодії верапамілу гідрохлориду з БКЗ.













ються порівняно  зі  спектрами вихідних  сполук. Змі-
нюється  спектр  БКЗ,  що  підтверджує  утворення 
комплексу, тобто хіноїдної структури. Так, зокрема в 
спектрах  продуктів  взаємодії  не  проявляється  уши-
рений синглет фенольного протону БКЗ, що, ймовір-
но, зумовлено його ще більшим уширенням.
У  продукті  взаємодії  верапамілу  гідрохлориду  з 
БКЗ метильні протони БКЗ прописуються одним сиг-
налом –  синглетом з  інтенсивністю 6 при 2,08 м.ч., 
що  пояснюється  їх  магнітоеквівалентністю  та,  ймо-
вірно, зумовлено швидким обміном між резонансни-
ми формами БКЗ. 
Отже,  спектри  одержаних  продуктів  вказують  на 




обміну  між  резонансними  формами  в  хіноїдному 
фрагменті.
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The aim of the work. Isolation and identification of the product of interaction of verapamil hydrochloride with bromocresol 
green by IR spectrophotometry and 1H NMR spectroscopy methods.





Results and Discussion. It was experimentally established that verapamil hydrochloride forms coloured ion­pair product 
with bromocresol green in acetone medium. IR­spectrum ion­pair complex corresponds to the sum of absorption of starting 
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Материалы и методы. В исследовании использованы рабочий стандартный образец верапамила гидрохлорида, 
бромкрезоловый зеленый (БКЗ), образцы готовых лекарственных форм отечественного и зарубежного производства.
Реагенты и растворители: стандартный образец верапамила гидрохлорида, бромкрезоловый зеленый, ацетон. 





діє  з  бромкрезоловим  зеленим  у  співвідношенні 
1:1, виділено та встановлено будову забарвленого 
продукту  взаємодії  верапамілу  гідрохлориду  з 
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Результаты и обсуждение. Экспериментально  установлено,  что  верапамила  гидрохлорид  взаимодействует 
с бромкрезоловым зеленым в среде ацетона с образованием ионного ассоциата. ИК­спектр ионного ассоциата 
соответствует  сумме  поглощений  исходных  соединений  с  некоторыми  отличиями,  которые  подтверждают  его 
образование.  В  ионном  ассоциате  в  области  3600‒3400  см‒1  полосы фенольных  ‒ОН  проявляются  с меньшей 
интенсивностью, что можно объяснить превращением БКЗ в хинонную структуру. В продукте также отсутствуют 
поглощения  в  области  2370  см-1 (R3N
+Cl-  в  верапамиле  гидрохлориде),  что  объясняется  образованием ионного 
ассоциата с БКЗ, а именно поглощение проявляется в виде уширенного сигнала в области 3200–2000 см-1. 
Выводы. В результате проведенных исследований установлено, что верапамила гидрохлорид взаимодействует 
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